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Le taux de guérison a grandement augmenté dans les 
dernières décennies3. On estime que 80 % des cas de LH 
sont curables3. Cette augmentation du taux de survie est 
le résultat de traitements plus efficaces. Toutefois, leurs 
toxicités à long terme demeurent non négligeables. Les 
nouvelles modalités thérapeutiques devront mettre l’ac-
cent sur l’amélioration du taux de guérison tout en dimi-
nuant les toxicités. 
Présentation clinique
Le LH est un cancer hématologique affectant les gan-
glions. Les ganglions cervicaux et supraclaviculaires re-
présentent les sites le plus fréquemment atteints4,5. La ma-
jorité des patients consultent en raison de l’augmentation 
de la taille d’un site ganglionnaire tout en étant asympto-
matiques. Les patients peuvent également présenter des 
symptômes non spécifiques, tels que la toux, la fatigue, le 
prurit ou une douleur ganglionnaire lors de la prise d’al-
cool4,5. Une anémie, une hypoalbuminémie ou l’augmenta-
tion de la vitesse de sédimentation des érythrocytes peu-
vent être découvertes dans les analyses de laboratoire3,6. 
La présence de symptômes est généralement associée à 
un stade plus avancé de LH. La fièvre, les sueurs nocturnes 
et une perte de poids inexpliquée de plus de 10 % consti-
tuent les symptômes B. Ces symptômes sont des facteurs 
de mauvais pronostic3. Chez les personnes âgées, le LH 
est souvent plus agressif et diagnostiqué à un stade avan-
cé. Elles présentent plus fréquemment des anomalies de 
laboratoire et des symptômes B7. 
Diagnostic
Le diagnostic du LH doit se faire par une biopsie. Une 
biopsie au trocart peut être suffisante, mais une biopsie 
avec exérèse du ganglion atteint est préférable3. Elle per-
met de préciser la classe histologique du LH. Le LH se 
divise en deux classes principales : le LH classique (LHc) 
et le LH à prédominance lymphocytaire (LHPL)8. Le LHc 
se divise en quatre sous-types histologiques : sclérono-
dulaire, à cellularité mixte, riche en lymphocytes et à dé-
plétion lymphocytaire8. Le LHPL représente seulement 
5 % des cas de LH en Amérique du Nord et a générale-
ment un meilleur pronostic que le LHc3. 
Résumé
Objectif : Déterminer les meilleures modalités de 
traitement du lymphome de Hodgkin.
Sources des données : Une revue de la littéra-
ture scientifique a été effectuée à l’aide de la base de 
données Pubmed (période 1990-2010 et mots clés : 
Hodgkin, adulte). Des références secondaires et ter-
tiaires ont également été consultées.
Analyse des données : Beaucoup d’études sont 
effectuées auprès de patients atteints du lymphome 
de Hodgkin. L’ABVD (doxorubicine, bléomycine, 
vinblastine et dacarbazine) est présentement le trai-
tement standard autant pour les stades localisés 
qu’avancés. Il s’est avéré au moins aussi efficace que 
la plupart des autres protocoles étudiés tout en étant 
moins toxique autant à court qu’à long terme. Le seul 
protocole qui pourrait s’avérer supérieur à l’ABVD 
est le BEACOPP (bléomycine, étoposide, doxorubi-
cine, cyclophosphamide, vincristine, procarbazine 
et prednisone). Cependant, sa toxicité supérieure li-
mite son utilisation pour le moment. La radiothéra-
pie est aussi une pierre angulaire du traitement, prin-
cipalement pour les maladies localisées. Son 
utilisation lors de maladies avancées est plus contro-
versée.
Conclusion : Même si le lymphome de Hodgkin a 
un taux de guérison élevé par rapport à d’autres can-
cers, la gestion des toxicités à long terme, le traite-
ment des rechutes ou le traitement des cas résistants 
demeurent des défis pour les années à venir.
Mots clés : lymphome de Hodgkin, chimiothéra-
pie, ABVD, BEACOPP, Stanford V, effets indési-
rables.
Introduction
Le lymphome de Hodgkin (LH), aussi connu sous l’an-
cien nom de maladie de Hodgkin, est un cancer affectant 
principalement les lymphocytes B1. Il représente 12 % des 
cas de lymphomes diagnostiqués au Canada en 2006, ce qui 
correspond à 877 personnes ou 2,7 cas pour 100 000 per-
sonnes. On rapporte 137 décès dus à un LH en 20052. On 
note deux pics d’incidence, un pour les personnes âgées 
de 20 à 24 ans (4,9 cas pour 100 000 personnes) et un vers 
la cinquantaine (4,3 cas pour 100 000 personnes). Les 
hommes en sont plus souvent atteints que les femmes2,3. 
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biopsie de moelle osseuse est également recommandée 
par certains experts pour les stades plus avancés seule-
ment : IB, IIB ou plus3,5,9,12.
L’examen physique et les analyses de laboratoire per-
mettent de préciser la gravité de la maladie. Le statut de 
performance du patient peut également guider la moda-
lité de traitement5,9.
Facteurs pronostiques
La présence de facteurs pronostiques aidera égale-
ment à l’évaluation de l’atteinte3. Pour les stades locali-
sés, une atteinte médiastinale importante, soit la pré-
sence d’une masse de plus de 10 cm ou mesurant plus du 
tiers du diamètre du médiastin, est un facteur de mau-
vais pronostic. La présence de symptômes B, l’atteinte 
de plus de trois groupes ganglionnaires ou une vitesse de 
sédimentation supérieure à 50 mm/h constituent égale-
ment des facteurs de mauvais pronostic13,14. Un LH d’un 
stade I à II avec la présence d’un de ces facteurs est qua-
lifié de LH localisé à pronostic défavorable3. Le LH de 
stade avancé regroupe les stades III et IV3. Chaque fac-
teur pronostique associé aux stades avancés réduit la 
survie de 7 à 8 % par année, tel que le montre le tableau II15. 
Il s’agit des facteurs de Hasenclover avec lesquels le 
score IPS (International prognostic factors project 
score) pourra être déterminé. Le nombre de facteurs pro-
nostiques peut également guider le choix d’un traitement 
de chimiothérapie par rapport à un autre (ex. : BEACOPP 
[bléomycine, étoposide, doxorubicine, cyclophospha-
mide, vincristine, procarbazine et prednisone] si IPS ≥ 4)3.
Dans le LH, les tissus atteints contiennent peu de cel-
lules néoplasiques et une grande proportion de cellules 
inflammatoires. Les cellules présentes varient selon la 
classe histologique de LH. Dans le LHc, on retrouve prin-
cipalement des lymphocytes, des histiocytes, des éosino-
philes, des cellules plasmatiques et des fibroblastes. Les 
lymphocytes et les histiocytes sont les principales cel-
lules obtenues à la biopsie du LHPL4,5. 
Les caractéristiques des cellules néoplasiques diffè-
rent entre le LHc et le LHPL. On retrouve des cellules de 
Hodgkin-Reed-Sternberg (HRS) dans le LHc. Ces cellules 
se retrouvent en faible proportion, soit moins de 1 %. 
Dans le LHPL, les cellules HRS sont généralement ab-
sentes, il se distingue par la présence de cellules « pop-
corn » aussi nommées cellules L&H (lymphocytes et his-
tiocytes atypiques)3-5,8. 
En ce qui concerne l’immunohistochimie, il existe des 
différences entre les deux classes. Les cellules du LHc 
sont généralement CD15+, CD20- et CD30+ tandis que 
c’est l’inverse pour le LHPL5,8,9. Ces différences peuvent 
avoir une influence sur le traitement, sur l’utilisation du 
rituximab, par exemple, un anticorps anti-CD20. Des 
études ont démontré l’expression du facteur de crois-
sance endothélial vasculaire (VEGF) sur les cellules 
HRS10. 
La classe de LH et également le stade de LH permet-
tent de définir les modalités de traitement à privilégier. 
Le stade est déterminé par une radiographie thoracique, 
une tomodensitométrie (CT-scan) ou une tomographie 
par émission de positons (PET-scan) (tableau I)11. Une 
Tableau I :  Classification d’Ann Arbor additionnée des modifications de Costwold9 
Stade I Envahissement d’un seul groupe ganglionnaire (I) ou envahissement localisé d’un seul organe ou 
d’un site extra-ganglionnaire (IE).
Stade II Envahissement de deux groupes ganglionnaires ou plus du même côté du diaphragme (II);
Ou envahissement localisé d’un seul organe ou d’un site extra-ganglionnaire et de ses ganglions  
régionaux, avec ou sans envahissement d’autres groupes ganglionnaires, du même côté du 
diaphragme (IIE).
Stade III Envahissement de groupes ganglionnaires situés des deux côtés du diaphragme (III),  
pouvant être accompagné d’un envahissement : 
- de la rate (IIIS); 
- d’un organe ou d’un site extra-ganglionnaire (IIIE); 
- des deux (IIISE).
Stade IV Envahissement diffus (multifocal) d’un ou de plusieurs organes extra-lymphatiques, avec ou sans 
envahissement ganglionnaire associé, ou envahissement isolé d’un organe extra-ganglionnaire  
avec adénopathies à distance.
A Absence de symptômes systémiques.
B Fièvre, sueurs nocturnes ou perte de poids inexpliquée de > 10 % dans les six derniers mois.
X Masse tumorale volumineuse : masse de > 10 cm ou mesurant > 1/3 du diamètre du médiastin.
E Atteinte d’un site extra-ganglionnaire contigu ou à proximité du site ganglionnaire.
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L’étiologie du LH demeure inconnue. Un processus in-
flammatoire semble être à l’origine du LH. Il reste à 
confirmer si ce processus résulte d’une infection, au vi-
rus de l’Epstein-Barr, par exemple16-18. Chez les patients 
atteints du virus de l’immunodéficience humaine (VIH) 
sous une thérapie antirétrovirale, on a noté une augmen-
tation des cas de LH, mais une diminution du nombre de 
lymphomes non hodgkiniens7. La présence d’une atteinte 
auto-immune ou la génétique font également partie des 
hypothèses soulevées pour expliquer le LH5,7. 
Traitement
Pour simplifier le texte, les principaux protocoles utili-
sés dans le LH sont énumérés et détaillés au tableau III.
Lymphome de Hodgkin de stade localisé
Lymphome de Hodgkin de stade localisé  
à pronostic favorable 
L’absence de facteurs de mauvais pronostic donne au 
LH localisé un statut favorable. Il y a plusieurs années, le 
traitement standard du LH de stade localisé à pronostic 
favorable consistait en de la radiothérapie seule. Or, de 
nombreuses études utilisant les protocoles de chimio-
thérapie initialement efficaces pour le LH de stade avan-
cé ont démontré l’avantage d’une thérapie combinée 
dans le traitement du LH de stade localisé19,20. 
Dans l’étude H8-F, la chimiothérapie combinée à de la 
radiothérapie (trois cycles de MOPP-ABV suivis d’une 
radiothérapie des régions ganglionnaires initialement at-
Tableau II :  Score IPS (The International Prognostic Factors Project Score (IPS)) pour le lymphome 
avancé de Hodgkin13
Facteurs de risque
Albumine sérique < 40 g/L
Hémoglobine < 105 g/L
Sexe masculin
Stade IV
Âge ≥ 45 ans
Leucocytes ≥ 15 x 109/L
Lymphocytes < 0,6 x 109/L
Nombre de facteurs  % de patients sans  
progression à 5 ans
Survie globale
0 84 ± 4 89 ± 2
1 77 ± 3 90 ± 2
2 67 ± 2 81 ± 2
3 60 ± 3 78 ± 3
4 51 ± 4 61 ± 4
≥ 5 42 ± 5 56 ± 5
teintes) a été comparée à la radiothérapie seule. À dix 
ans, la survie sans maladie et la survie globale étaient 
statistiquement supérieures pour le groupe ayant reçu la 
combinaison de traitement soit 93 % et 97 % respective-
ment, par comparaison à 68 % et 92 % pour la radiothéra-
pie seule21. 
Le Groupe allemand d’étude du lymphome de Hodgkin 
(GHSG) a comparé le traitement constitué de deux 
cycles d’ABVD combiné à une radiothérapie des régions 
ganglionnaires atteintes et contiguës à celui constitué de 
la radiothérapie seule. Bien que le taux de réponse com-
plète et la survie globale étaient similaires, le nombre de 
patients n’ayant pas eu d’échec au traitement était signi-
ficativement supérieur dans le groupe ABVD plus radio-
thérapie (88 % comparativement à 67 %) après un suivi 
médian de sept ans22. 
Lors du congrès annuel de l’American Society of He-
matology (ASH) 2009, le GHSG a présenté les résultats 
d’une étude (HD-10) ayant pour objectif de déterminer le 
nombre de cycles de chimiothérapie et l’intensité de la 
radiothérapie chez des patients souffrant d’un LH de 
stade localisé à pronostic favorable. Deux cycles d’AB-
VD combinés à 20 Gy se sont avérés aussi efficaces que 
quatre cycles combinés à 30 Gy après un suivi médian de 
79 à 91 mois23. Ainsi, la réduction de l’exposition à la 
chimiothérapie et à la radiothérapie pourrait diminuer la 
survenue d’effets indésirables à long terme, tels que les 
tumeurs solides, les troubles cardiaques et thyroïdiens, 
principaux problèmes chez ce type de patients24. 
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G-CSF : facteur de croissance granulocytaire (granulocyte-colony stimulating factor); LH : lymphome de Hodgkin
Tableau III :  Régimes de chimiothérapie utilisés dans le traitement du LH
Régimes de chimiothérapie
ABVD20
tous les 28 jours
Doxorubicine 25 mg/m² intraveineux
Bléomycine 10 UI/m² intraveineux
Vinblastine 6 mg/m² intraveineux
Dacarbazine 375 mg/m² intraveineux
Jours 1,15
Jours 1,15
Jours 1,15
Jours 1,15
MOPP26
tous les 21 jours
Mechlorethamine 6 mg/m² intraveineux
Vincristine 1,4 mg/m² intraveineux (max : 2 mg)
Procarbazine 100 mg/m² par voie orale
Prednisone 40 mg/m² par voie orale
Jours 1,8
Jours 1,8
Jours 1-14
Jours 1-14
 MOPP/ABV27 
hydride 
tous les 28 jours
Mechlorethamine 6 mg/m² intraveineux
Vincristine 1,4 mg/m² intraveineux (max : 2 mg)
Procarbazine 100 mg/m² par voie orale
Prednisone 40 mg/m² par voie orale
Doxorubicine 35 mg/m² intraveineux
Bleomycine 10 UI/m² intraveineux
Vinblastine 6 mg/m² intraveineux
Jour 1
Jour 1
Jours 1-7
Jours 1-14
Jour 8
Jour 8
Jour 8
Stanford V24
 1 cycle de  
 12 semaines
Doxorubicine 25 mg/m² intraveineux
Vinblastine 6 mg/m² intraveineux
Mechlorethamine 6 mg/m² intraveineux
Étoposide 60 mg/m² intraveineux x 2 jours
Vincristine 1,4 mg/m² intraveineux (max : 2 mg)
Bléomycine 5 UI/m² intraveineux
Prednisone 40 mg/m² par voie orale
Semaines 1, 3, 5, 7, 9, 11
Semaines 1, 3, 5, 7, 9, 11
Semaines 1, 5, 9
Semaines 3, 7, 11
Semaines 2, 4, 6, 8, 10, 12
Semaines 2, 4, 6, 8, 10, 12
Q2j, débuter sevrage à la semaine 10
 BEACOPP29 
(standard) 
tous les 21 jours
Bléomycine 10 UI/m² intraveineux
Etoposide 100 mg/m² intraveineux
Doxorubicine 25 mg/m² intraveineux
Cyclophosphamide 650 mg/m² intraveineux
Vincristine 1,4 mg/m² intraveineux (max : 2 mg)
Procarbazine 100 mg/m² par voie orale
Prednisone 40 mg/m² par voie orale
Jour 8
Jours 1-3
Jour 1
Jour 1
Jour 8
Jours 1-7
Jours 1-14
 BEACOPP29 
(intensifié) 
tous les 21 jours
Bléomycine 10 UI/m² intraveineux
Etoposide 200 mg/m² intraveineux
Doxorubicine 35 mg/m² intraveineux
Cyclophosphamide 1250 mg/m² intraveineux
Vincristine 1,4 mg/m² intraveineux (max : 2 mg)
Procarbazine 100 mg/m² par voie orale
Prednisone 40 mg/m² par voie orale
G-CSF
Jour 8
Jours 1-3
Jour 1
Jour 1
Jour 8
Jours 1-7
Jours 1-14
Jours 8+
ESHAP37
tous les 21-28 jours
Etoposide 40 mg/m² intraveineux
Methylprednisolone 500 mg intraveineux
Cytarabine 2000 mg/m² intraveineux
Cisplatine 25 mg/m² intraveineux
G-CSF
Jours 1-4
Jours 1-4
Jour 5
Jours 1-4
Jours 6-18
IGEV38 Ifosfamide 2000 mg/m² intraveineux
Gemcitabine 800 mg/m² intraveineux
Vinorelbine 20 mg/m² intraveineux
Prednisolone 100 mg par voie orale
G-CSF
Jours 1-4
Jours 1 et 4
Jour 1
Jours 1-4
Jours 7-12
GVD53 
tous les 21 jours
Gemcitamine 1000 mg/m² intraveineux
Vinorelbine 20 mg/m² intraveineux
Doxorubicine péguylée 15 mg/m² intraveineux
Si rechute après autogreffe :
Gemcitabine 800 mg/m² intraveineux
Vinorelbine 15 mg/m² intraveineux
Doxorubicine péguylée 10 mg/m² intraveineux
Jours 1 et 8
Jours 1 et 8
Jours 1 et 8
Jours 1 et 8
Jours 1 et 8
Jours 1 et 8
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Lymphome de Hodgkin de stade avancé
Les stades III et IV sont considérés comme des stades 
avancés. Selon les références, le stade IIB peut aussi y 
être inclus. 
Depuis l’étude de Canellos et ses collaborateurs en 
1992, l’ABVD est le régime de premier choix, puisqu’il a 
surpassé le MOPP en termes d’efficacité tout en dimi-
nuant les toxicités aiguës et à long terme (leucémie, in-
fertilité)24,29,30. Les taux de réponse étaient de 67 % pour le 
groupe MOPP, de 82 % pour ABVD et de 83 % pour ABVD 
en alternance avec MOPP. L’efficacité de l’ABVD était 
donc comparable à celle du régime ABVD en alternance 
avec MOPP mais causait moins d’effets indésirables, 
principalement sur le plan de la myélotoxicité29. Le ré-
gime hybride MOPP-ABV n’a pas non plus démontré de 
supériorité par rapport à l’ABVD seul31. 
Deux autres protocoles tentent de rivaliser avec l’ABVD : 
le BEACOPP et le Stanford V. L’étude HD9 comparait les 
protocoles BEACOPP intensifié, BEACOPP standard et 
une alternance entre le COPP et l’ABVD auprès de pa-
tients dont la maladie était de stade IIB, III ou IV32. Après 
un suivi médian de 111 mois (environ dix ans), la survie 
globale était de 86 %, 80 % et 75 %. La différence entre les 
groupes est statistiquement significative. De plus, le 
nombre de patients sans échec au traitement, soit l’objec-
tif principal de l’étude, est significativement supérieur 
dans le groupe BEACOPP intensifié par rapport aux deux 
autres (82 % comparativement à 70 % BEACOPP standard 
et à 64 % COPP-ABVD). Malgré une meilleure efficacité du 
régime BEACOPP intensifié, le risque de toxicités héma-
tologiques de grade 3 et 4 (neutropénie, thrombopénie, 
anémie) peut limiter son utilisation32. 
Chez le même groupe de patients, un traitement de six 
cycles d’ABVD a été comparé au BEACOPP (quatre 
cycles intensifiés suivis de deux cycles standards) et au 
CEC (cyclophosphamide, lomustine, vindesine, melpha-
lan, prednisone, doxorubicine, vincristine, procarbazine, 
vinblastine et bléomycine)33. Les résultats démontrent 
une supériorité du régime BEACOPP en termes de survie 
sans progression par rapport à l’ABVD (81 % contre 
68 %). Cependant, aucune différence n’est notée quant à 
la survie globale, mais l’objectif principal de l’étude 
consistait à déterminer s’il existait une différence sur le 
plan de la myélosupression. Le nombre de patients in-
clus dans l’étude étant faible (N = 307), la puissance 
n’était pas suffisante pour obtenir une différence de la 
survie globale. Le régime BEACOPP a été responsable 
d’un plus grand nombre de cas de neutropénie de grade 3 
et 4 (54 % contre 34 % dans le groupe ABVD) et, par le fait 
même, de davantage d’infections que l’ABVD (14 % 
contre 2 %)33. 
Tel que nous l’avons vu précédemment, le régime Stan-
ford V a directement été comparé à l’ABVD et s’est avéré 
Lymphome de Hodgkin de stade localisé  
à pronostic défavorable
Le traitement choisi pour ces patients s’avère un peu 
plus agressif afin de diminuer le risque de rechute.
L’étude HD8 du GHSG a comparé le traitement par ra-
diothérapie limitée aux régions ganglionnaires initiale-
ment atteintes à la radiothérapie appliquée aux régions 
ganglionnaires atteintes et contiguës chez des patients 
dont le statut de la maladie était défavorable25. Les deux 
groupes recevaient aussi une chimiothérapie COPP (cy-
clophosphamide, vincristine, procarbazine et predni-
sone) en alternance avec ABVD. Après un suivi de cinq 
ans, aucune différence n’a été notée sur le plan de la sur-
vie globale et du taux de patients sans échec de traite-
ment entre les deux groupes. Cependant, le groupe ayant 
reçu la radiothérapie plus étendue a démontré une aug-
mentation significative du taux d’effets indésirables25. 
Une étude italienne a confirmé le traitement par la radio-
thérapie limitée aux régions ganglionnaires atteintes à la 
suite de l’administration de quatre cycles d’ABVD26. 
Une étude multicentrique a comparé le régime Stan-
ford V à six à huit cycles d’ABVD administrés à des pa-
tients souffrant d’un LH de stade IIB, III ou IV ou de stade I 
ou IIA mais avec une atteinte volumineuse ou des fac-
teurs de mauvais pronostic. Les patients ayant une masse 
de plus de 5 cm ou une atteinte splénique ont également 
reçu de la radiothérapie (73 % du groupe Stanford V et 53 % 
du groupe ABVD). Au moment du diagnostic, 49 % des 
patients de l’étude en étaient au stade I ou II de leur ma-
ladie. Des taux de réponse comparables ont été obtenus, 
soit 91 % pour le groupe Stanford V et 92 % dans le groupe 
ABVD, après un suivi médian de 4,3 ans. Les taux de sur-
vie à cinq ans et la survie globale du groupe Stanford V, 
soit 74 % et 92 %, ne se sont pas démontrés statistique-
ment différents de ceux du groupe ABVD, soit 76 % et 90 %. 
Les patients du groupe Stanford V ont eu davantage de 
toxicités de grade 3 et 4 que ceux du groupe ABVD (19 % 
comparativement à 8 %). Par contre, la toxicité pulmo-
naire était plus fréquente dans le groupe ABVD27. 
Ainsi, pour les stades localisés, une combinaison de 
chimiothérapie suivie de radiothérapie est le traitement 
standard. L’ABVD et le régime Stanford V sont les deux 
options. Cependant, l’expérience que nous avons avec 
l’ABVD ainsi que sa facilité d’administration par rapport 
au Stanford V en font le régime de choix. Le nombre de 
cycles de chimiothérapie dépendra de la présence ou 
non de facteurs de mauvais pronostic. De deux à quatre 
cycles d’ABVD ou huit semaines de Stanford V pour les 
maladies à pronostic favorable et de quatre à six cycles 
d’ABVD ou douze semaines de Stanford V pour les cas 
défavorables sont habituellement recommandés3,12,28.
Le tableau IV résume les résultats des principales 
études présentées sur le LH de stades localisé et avancé.
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Tableau IV :  Résultats des études présentées des régimes de chimiothérapie utilisés 
dans le traitement du LH
LH de stade localisé à pronostic favorable
Ferme et coll21
Régimes
 Survie sans maladie à 10 ans
 Survie globale à 10 ans
MOPP/ABV  
+ radiothérapie 
93 %
97 %
Radiothérapie seule
68 %
92 %
P < 0,001
P = 0,001
Engert et coll22
Régimes
Taux de réponse complète 
à 87 mois
Survie globale à 7 ans
Absence d’échec au 
traitement à 7 ans 
ABVD + radiothérapie
94 %
94 %
88 %
Radiothérapie seule
95 %
92 %
67 %
P = 0,43
P ≤ 0,001
LH de stade localisé à pronostic défavorable
Hoskin et coll27 (49 % des 
patients avec stades I-II)
Régimes
Taux de réponse
Survie sans progression 
de la maladie à 5 ans
Survie globale à 5 ans
Stanford V
91 %
74 %
92 %
ABVD
92 %
76 %
90 %
NS*
NS
LH avancé
Canellos et coll29
Régimes
Taux de réponse
Survie globale à 5 ans
MOPP
67 %
66 %
ABVD et MOPP  
en alternance
83 %
75 %
ABVD
82 %
73 %
P = 0,006 (pour MOPP vs 
autres groupes)
P = 0,28 (pour MOPP vs autres 
groupes)
Duggan et coll31
Régimes
Taux de réponse complète
Absence d’échec au 
traitement à 5 ans
Survie globale à 5 ans 
ABVD
76 %
63 %
82 %
MOPP/ABV
80 %
66 %
81 %
P = 0,16
P = 0,42
P = 0,82
Engert et coll32
Régimes
Survie globale à 111 mois
Absence d’échec au 
traitement à 10 ans
BEACOPP intensifié
86 %
82 %
BEACOPP standard
80 %
70 %
COPP/ABVD 
en alter-
nance
75 %
64 %
P = 0,0053 entre groupes 
BEACOPP
P < 0,001 BEACOPP intensifié 
vs COPP/ABVD
P = 0,19 BEACOPP standard vs 
COPP/ABVD
P = 0,0001 entre groupes 
BEACOPP
P < 0,0001 BEACOPP intensifié 
vs COPP/ABVD
P = 0,04 BEACOPP standard vs 
COPP/ABVD
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aussi efficace que l’ABVD, mais avec un taux d’effets in-
désirables supérieur (voir LH localisé)27. 
La comparaison entre le régime BEACOPP (quatre 
cycles intensifiés suivis de quatre cycles standards) et 
l’ABVD (huit cycles) est présentement en cours d’étude 
clinique (EORTC-20012). L’objectif principal vise à déter-
miner une différence de la survie sans maladie. Les résul-
tats mériteront une attention particulière, puisqu’à ce 
jour, le régime BEACOPP intensifié semble démontrer 
une meilleure efficacité que l’ABVD pour les patients 
dont la maladie est de stade avancé, mais son degré de 
toxicité est plus élevé. 
À la suite de la chimiothérapie, une consolidation de la 
réponse avec une autogreffe de cellules souches ou une 
radiothérapie a été évaluée. Une étude a comparé une 
autogreffe de cellules souches à quatre cycles de chimio-
thérapie conventionnelle à la suite de quatre cycles 
d’ABVD auprès d’une population présentant un LH à pro-
nostic défavorable34. Sur cinq ans, aucun avantage n’a été 
démontré en termes de survie sans rechute (75 % dans le 
groupe autogreffe contre 82 %) et de survie globale (88 % 
contre 88 %)34. 
La place exacte de la radiothérapie est moins précise 
dans le LH à pronostic défavorable que dans le LH de 
stade localisé. En cas de réponses partielles à la suite de 
la chimiothérapie, la radiothérapie doit certainement 
être utilisée. La controverse existe plutôt lorsqu’une ré-
ponse complète a été obtenue35. Dans l’étude d’Aleman 
et ses collaborateurs, les patients souffrant d’un LH de 
stade III ou IV recevaient tous initialement six à huit 
cycles de MOPP-ABV. Ensuite, s’ils obtenaient une ré-
ponse complète, ils étaient répartis aléatoirement pour 
recevoir une radiothérapie de consolidation ou pour ne 
subir aucune intervention. S’ils obtenaient une réponse 
partielle après la chimiothérapie, ils recevaient automa-
tiquement des traitements de radiothérapie. Les trois 
groupes ont été comparés sur le plan de la survie sans 
maladie et de la survie globale, et aucune différence n’est 
ressortie. Donc, les patients dont la chimiothérapie a 
mené à une réponse partielle semblent bénéficier d’une 
radiothérapie de consolidation alors que ceux qui ont ob-
tenu une réponse complète ne semblent pas y trouver 
d’avantages36.
Federico et coll33
Régimes
Survie sans progression à 
5 ans
Survie globale à 5 ans
ABVD
68 %
84 %
BEACOPP (4 standards,  
2 intensifiés)
81 %
92 %
CEC
78 %
91 %
BEACOPP vs ABVD P = 0,038, 
autres NS
NS
Federico et coll34
Régimes 
Taux de réponse complète
Absence d’échec au 
traitement à 5 ans
Survie globale à 5 ans
Après 4 cycles ABVD ou 
régime avec doxorubi-
cine :
Autogreffe
92 %
75 %
88 %
Après 4 cycles ABVD ou 
régime avec doxorubicine :
4 cycles de chimio 
conventionnelle
89 %
82 %
88 %
P = 0,6
P = 0,4
P = 0,99
Aleman et coll36
Régime si réponse 
complète après 6-8 cycles 
MOPP
Survie sans maladie à 8 ans
Survie globale à 8 ans
Régime si réponse 
partielle après 6-8 cycles 
MOPP
Survie sans maladie à 8 ans
Survie globale à 8 ans
Radiothérapie de 
consolidation
73 %
78 %
Radiothérapie
76 %
84 %
Pas d’intervention
77 %
85 %
NS
NS
NS
NS
Se référer au tableau III pour connaître quels médicaments sont inclus dans les divers régimes. 
LH : lymphome de Hodgkin; NS = non significatif
Tableau IV :  Résultats des études présentées des régimes de chimiothérapie utilisés 
dans le traitement du LH (suite)
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réfractaire se traduit par l’absence de réponse partielle40. 
Bien que le taux de guérison du LH soit élevé, les pa-
tients qui rechutent ou qui ne répondent pas au premier 
traitement voient leur survie diminuée. Une rechute est 
considérée rapide si elle survient dans l’année qui suit la 
fin du traitement. Plus la rechute arrive tôt, moins le pro-
nostic est bon40. 
Pour la majorité des patients, la thérapie de sauvetage 
habituelle consiste en quelques cycles de chimiothérapie 
conventionnelle suivis d’une chimiothérapie à haute 
dose avec autogreffe de cellules souches. L’objectif du 
traitement initial de la rechute consiste à réduire la tu-
meur au maximum et également à permettre la collecte 
de cellules souches35. Cependant, pour les rares cas de 
patients initialement traités avec de la radiothérapie 
seule, ou encore si le patient n’est pas admissible à une 
autogreffe, une combinaison de chimiothérapies stan-
dards s’avère un bon choix35. Pour les patients qui n’au-
raient pas reçu de radiothérapie, celle-ci pourrait être 
utilisée pour le traitement de la rechute localisée, mais 
n’est pas un premier choix3. Les protocoles utilisés va-
rient selon le traitement reçu antérieurement, la rechute 
en soi et les pratiques locales, puisqu’aucun consensus 
n’est disponible.
Le taux de rechutes étant relativement faible, il est 
plus difficile d’obtenir des résultats provenant d’études 
de grande envergure. Ainsi, il n’existe aucune étude com-
parative des régimes préautogreffes, autant pour la 
chimiothérapie conventionnelle initiale que pour la 
chimiothérapie à haute dose. ESHAP, IGEV, GDP, DHAP, 
ICE, GVD sont tous des protocoles ayant été étudiés 
comme thérapies de sauvetage et ayant tous obtenu un 
taux de réponse oscillant entre 65 et 89 %41-46. 
Pour le LHPL, la conduite peut différer. En fait, comme 
ce sous-type est parfois indolent, il faudra alors éviter un 
traitement trop agressif, qui causerait plus d’effets se-
condaires à court et à long terme que le lymphome en 
soi. Peu de données étant disponibles, l’approche devra 
être individualisée. Une petite étude de phase II (N = 15) 
a évalué l’utilisation hebdomadaire du rituximab 375 mg/m2 
pour quatre doses à des patients ayant fait une rechute 
d’un LHPL. Le taux de réponse complète et partielle était 
de 94 %, et la médiane de la survie sans progression, de 
33 mois durant un suivi médian de 63 mois. Une étude est 
maintenant en cours afin de vérifier si ces résultats pour-
raient s’appliquer au traitement en première ligne de 
LHPL de stade 1A47. 
Comme nous venons de le voir, il reste beaucoup de 
place à l’amélioration dans la thérapie du LH réfractaire. 
Traitement futur 
Comme les connaissances de la pathophysiologie du 
LH augmentent, on trouve de plus en plus d’études por-
tant sur des thérapies ciblées. 
Le régime ABVD combiné ou non à de la radiothérapie 
demeure le traitement standard pour les personnes ayant 
un LH de stade avancé. Six à huit cycles sont générale-
ment nécessaires, avec une réévaluation de la maladie 
après quatre cycles. Le régime BEACOPP intensifié pour-
rait éventuellement prendre une plus grande place, selon 
les résultats à venir. Certains auteurs le recommandent 
d’emblée pour les patients âgés de moins de 60 ans ou 
encore le réservent aux patients ayant plusieurs facteurs 
de mauvais pronostic3,12,28. Pour le moment, aucune étude 
n’a démontré sa supériorité quant à la survie globale par 
rapport à l’ABVD. La radiothérapie devra être envisagée 
pour des patients présentant une maladie volumineuse 
au moment du diagnostic (> 10 cm) ou qui n’ont pas ob-
tenu de réponse complète avec la chimiothérapie3,28.
Lymphome de Hodgkin à prédominance  
lymphocytaire (LHPL)
Le traitement du LHPL s’inspire de celui du LHc. En 
fait, comme le LHPL est beaucoup moins fréquent, il est 
souvent inclus dans les études de LHc. Néanmoins, la 
compréhension de ce lymphome s’améliore graduelle-
ment, et comme sa présentation est souvent indolente, 
une thérapie moins agressive que le LHc peut être envi-
sagée37.
Dans le cas des stades localisés à pronostic favorable, 
la radiothérapie seule s’avère une bonne option. Une ré-
cente étude rétrospective appuie l’utilisation de la radia-
tion de la région ganglionnaire initialement atteinte plu-
tôt qu’une radiothérapie plus étendue38. Pour les cas 
ayant des facteurs de mauvais pronostic, une chimiothé-
rapie suivie de la radiothérapie est recommandée3,12,28.
Comme le LHPL exprime fortement le CD20, l’utilisa-
tion du rituximab, un anticorps anti-CD20, a été étudiée. 
Bien que nous n’ayons pas encore beaucoup de données 
à ce sujet, les résultats obtenus à ce jour favorisent son 
utilisation39. 
Aucune étude comparative des protocoles de chimio-
thérapie n’est actuellement disponible pour ce sous-type 
de lymphome. Le protocole de chimiothérapie le plus 
souvent employé est l’ABVD, puisque dans les études 
évaluant ce régime dans le traitement du LH, les LHPL 
étaient souvent inclus. D’autres protocoles, tels le CHOP 
(cyclophosphamie, doxorubicine, vincristine, predni-
sone), le CVP (cyclophosphamide, vincristine, predni-
sone), l’EPOCH (etoposide, prednisone, vincristine, cy-
clophosphamide, doxorubicine) peuvent aussi être 
utilisés. Toutes ces combinaisons pourraient être don-
nées en concomitance avec le rituximab3.
Traitement des rechutes  
ou des cas réfractaires 
La rechute se définit comme la réapparition de la mala-
die après une réponse complète tandis qu’une maladie 
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patients développeront une neutropénie fébrile53,56. À la 
suite d’un épisode de neutropénie, le filgrastim, un fac-
teur de croissance granulocytaire (G-CSF), peut être 
ajouté dans le but de préserver au maximum l’efficacité 
de la chimiothérapie et d’éviter les retards de traite-
ment55,57,58. 
La bléomycine est connue pour le risque de toxicité 
pulmonaire qu’elle engendre. Jusqu’à 46 % des patients 
développeront une pneumonite interstitielle secondaire 
à la bléomycine, la manifestation la plus fréquente de 
cette toxicité59,60. Une minorité de ces cas progressent 
vers une fibrose59,60. Un âge avancé (plus de 70 ans), la 
dose cumulative (plus de 400 UI), un antécédent de taba-
gisme, une radiothérapie pulmonaire ou un antécédent 
de maladie pulmonaire sont tous des facteurs de risque 
de développer une toxicité pulmonaire3,60,61. Avec huit 
cycles d’ABVD, la dose cumulative de bléomycine est de 
160 UI/m². Une controverse existe quant à l’utilisation 
d’un facteur de croissance granulocytaire. Certains ont 
rapporté une augmentation du nombre de patients ayant 
développé une toxicité pulmonaire à la suite de l’admi-
nistration de la bléomycine en concomitance avec le 
G-CSF (26 % comparativement à 9 % sans G-CSF, = 0,014)60. 
De plus, Evens et ses collaborateurs ont rapporté que 
l’utilisation du G-CSF n’était pas nécessaire pour mainte-
nir les niveaux de doses ou prévenir les retards de traite-
ment. Cependant, l’ABVD était administré sans égard 
pour les taux de neutrophiles absolus, mais après vérifi-
cation du taux de monocytes. Ainsi, plus de 50 % des pa-
tients étaient traités alors que le décompte absolu des 
neutrophiles était inférieur à 1,0 x 109/L sans G-CSF. Au-
cune différence n’a été rapportée, tant sur le plan de l’ef-
ficacité que sur celui de la toxicité, entre l’administration 
ou non de G-CSF53. Ainsi, le National Comprehensive 
Cancer Network (NCCN) ne recommande pas l’utilisa-
tion du G-CSF en prophylaxie primaire de la neutropé-
nie3. Cependant, d’autres études sont nécessaires afin de 
confirmer les effets cliniques du G-CSF sur la toxicité 
pulmonaire induite par la bléomycine ainsi que sur l’uti-
lité du G-CSF dans la prévention des neutropénies in-
duites par l’ABVD.
La vinblastine cause des neuropathies périphériques, 
et cette toxicité est cumulative, mais réversible à l’arrêt 
de l’administration du produit. Cependant, lorsque la 
présence de cet effet indésirable entrave les activités de 
la vie quotidienne, une réduction de la dose doit être en-
visagée, voire même l’arrêt de la vinblastine, selon le 
grade de l’effet62.
La doxorubicine, une anthracycline, est connue pour 
le risque de toxicité cardiaque qu’elle entraîne. Afin de la 
diminuer, un suivi étroit des doses cumulatives est de 
mise. Une ventriculographie est généralement effectuée 
avant le début de la chimiothérapie. La radiothérapie 
cervicale et médiastinale augmenterait le risque de toxi-
cité cardiaque. Une étude rétrospective s’étendant de 
Le rituximab, initialement utilisé pour traiter le LHPL, 
est aussi étudié pour le traitement du LHc. Bien que les 
cellules malignes du LHc n’expriment généralement pas 
le CD20, le rituximab cause une déplétion des cellules B 
du microenvironnement, qui seraient nécessaires à la 
survie des cellules HRS. Younes et ses collaborateurs ont 
combiné le rituximab à l’ABVD pour des patients souf-
frant d’un LHc peu importe le stade et le statut CD20. Les 
résultats positifs obtenus ont mené les auteurs à déve-
lopper une étude à répartition aléatoire sur des patients 
ayant un score IPS élevé48. 
Le CD30 étant très exprimé par les cellules HRS, il 
peut sembler une très bonne cible. Cependant, à l’oppo-
sé du CD20, le CD30 est très soluble et peut se retrouver 
en grande quantité dans la circulation sanguine, dimi-
nuant ainsi l’effet sur les cellules de HRS qui, elles, se 
trouvent en minorité. L’utilisation d’anticorps anti-CD30 
n’était pas très concluante jusqu’à la venue de SGN-35, 
un anticorps anti-CD30 conjugué à un agent antimito-
tique, le monomethyl auristatin E, qui semble plus pro-
metteur49. 
Les inhibiteurs de l’histone desacétylase (HDAC) sont 
une nouvelle classe de thérapie ciblée qui agit au niveau 
intracellulaire. Le panobinostat, un agent oral, semble 
être celui avec le meilleur avenir dans le LH. Il est pré-
sentement étudié en thérapie de maintien à la suite de 
l’obtention d’une réponse complète après une auto-
greffe50. 
Une étude est présentement en cours sur l’utilisation 
de la bendamustine chez les LH multitraités après une 
autogreffe. Les résultats provisoires laissent entrevoir 
une activité très efficace de la bendamustine dans cette 
population51. 
Effets indésirables
Comme l’ABVD est le régime le plus employé en pre-
mière intention pour le traitement du LH, nous aborde-
rons principalement ses effets indésirables. 
Le potentiel émétique de l’ABVD est élevé. L’utilisation 
d’un antagoniste 5-HT3 combiné avec de la dexamétha-
sone avant chacun des traitements est de mise afin de 
diminuer le risque de nausées. De plus, l’administration 
de la dexaméthasone devrait être poursuivie par voie 
orale au cours des 48 heures qui suivent le traitement. 
Un antagoniste dopaminergique (prochlorperazine, 
metoclopramide, haloperidol) pourra être employé au 
besoin52.
La myélosuppression occasionnée par l’ABVD est fré-
quente. On rapporte des taux de neutropénie de grade 3 
et de grade 4 jusqu’à 79 %53-56. On définit une neutropénie 
de grade 3 quand le décompte de neutrophiles se situe 
entre 0,5-1,0 x 109/L et de grade 4 quand le décompte est 
inférieur à 0,5 x 109/L. Une proportion de 0,44 % à 5 % des 
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curable, le suivi nécessaire permettant de voir une diffé-
rence entre les différents traitements peut s’avérer long, 
surtout en ce qui concerne les effets indésirables à long 
terme. Même si la guérison est fréquente, une améliora-
tion est souhaitable pour le traitement des rechutes ou 
lors d’une absence de réponse au traitement de première 
ligne. De plus, l’atténuation des effets indésirables par la 
diminution de l’exposition aux agents de chimiothérapie 
et à la radiothérapie est aussi un objectif que doivent vi-
ser les futures recherches. Peut-être verrons-nous l’at-
teinte de ces objectifs par l’apparition de thérapies ci-
blées dans la pharmacothérapie du LH.
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1965 à 1995 rapporte une augmentation du risque d’acci-
dent vasculaire cérébral et d’ischémie cérébrale transi-
toire chez les patients ayant reçu ce type de radiothéra-
pie63. De plus, une augmentation des anormalités 
cardiaques peut survenir surtout chez les patients dia-
gnostiqués à un jeune âge. Un suivi étroit de la fonction 
cardiaque est recommandé une fois les traitements ter-
minés3,12.
Étant donné qu’un grand nombre de patients souffrant 
de LH obtiennent une rémission, les toxicités à long 
terme de la chimiothérapie doivent être prises en consi-
dération. Les cancers secondaires apparaissant chez les 
patients traités pour le LH sont principalement des tu-
meurs solides. Ce sont surtout des cancers du sein, du 
poumon et gastro-intestinaux. Des leucémies ou des 
lymphomes non hodgkiniens sont aussi décrits dans la 
littérature3,24. La dose de radiothérapie et les agents alky-
lants seraient les principaux facteurs de risque. La com-
binaison d’une radiothérapie étendue avec une chimio-
thérapie pourrait aussi jouer un rôle3,24. Le risque semble 
diminuer avec l’ABVD, qui ne contient pas d’agent alky-
lant, mais il pourrait demeurer similaire avec les théra-
pies pouvant être utilisées en deuxième ligne (BEACOPP, 
Stanford V)24,30. L’incidence de lymphomes non hodgki-
niens dans cette population demeure inconnue mais 
pourrait être l’effet du traitement ou de l’évolution de la 
maladie (surtout chez le sous-type à prédominance lym-
phocytaire, LHPL)3,24.
La radiothérapie de la région du cou peut également 
entraîner une hypothyroïdie ou d’autres troubles thyroï-
diens, tels que la maladie de Graves, la thyroïdite, la thy-
rotoxicose, des nodules ou cancers thyroïdiens52. Un 
suivi annuel de la fonction thyroïdienne est recomman-
dé3,12,24.
La radiothérapie et la chimiothérapie peuvent causer 
une infertilité temporaire ou permanente24. Le risque de 
stérilité à long terme semble moindre avec l’ABVD 
qu’avec les régimes contenant de la mechlorethamine, 
c’est entre autres une des raisons qui donne à l’ABVD 
son rang de traitement de première intention. Cet effet 
indésirable peut entraîner des répercussions considé-
rables sur les patients, puisque souvent, ce sont des 
jeunes en âge de procréer qui en sont atteints24,30.
Un suivi médical étroit de ces patients doit être assuré 
pour détecter l’apparition de complications à long 
terme3,24,61. 
Conclusion
Le pharmacien prend part aux décisions concernant le 
meilleur traitement possible pour un patient et collabore 
à la gestion des effets indésirables. Bien que le traite-
ment puisse sembler simple à première vue, beaucoup 
de questions demeurent encore sans réponse et font l’ob-
jet d’études cliniques. Comme le LH est un cancer 
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Abstract
Objective: To determine the optimal treatment 
modalities of Hodgkin’s disease.
Data sources: A review of the scientific literature 
from 1996 to 2006 was done on Pubmed using the 
following key words : Hodgkin’s, adult. Secondary 
and tertiary references were also consulted. 
Data analysis: Many studies have been done in 
patients with Hodgkin’s disease. ABVD is currently 
the standard of care for both localized and advanced 
stages of the disease. It was found to be at least as 
effective as most protocols while having less long 
term and short term toxicity. The only protocol that 
may be superior to ABVD is the BEACOPP protocol 
(bleomycin, etoposide, doxorubicin, cyclophosha-
mide, vincristine, procarbazine and prednisone). 
However, its significant toxicity profile limits its use 
for the moment. Radiotherapy is also a cornerstone 
of treatment, mainly for localized disease. The use of 
radiotherapy in more advanced stages of the disease 
is controversial.
Conclusion: Even though Hodgkin’s disease has a 
high cure rate as compared to other cancers, the ma-
nagement of long term toxicity, relapses and refrac-
tory cases remain challenging.
Key words: Hodgkin’s lymphoma, chemotherapy, 
ABVD, BEACOPP, Stanford V, adverse reactions.
